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摘  要 
载脂蛋白 E（Apolipoprotein E）在脂质代谢及分布中具有重要作用。载脂蛋
白 E 基因具有多态性，包含了 APOE ɛ2、APOE ɛ3 和 APOE ɛ4 三种。其中，ɛ4
等位基因是引起迟发型阿尔茨海默病（Late-onset Alzheimer’s Disease）最重要的
危险因素。尽管许多研究表明在老年人中 APOE 基因的多态性与认知功能密切相
关，但其对青年人认知功能的影响研究非常少，并且有限的研究结果存在争议性。
为了进一步探讨 APOE 基因多态性对青年人认知功能的影响，我们招募了 607
名 18-25 岁的中国大学生并进行相关分析。本文中我们优化了检测 APOE 基因单
核苷酸多态性（SNP）位点的荧光 PCR 法，并验证了其可行性。通过该方法对
样本人群进行基因型鉴定，分析结果表明，中国人群中 ɛ4 等位基因的频率低于
世界范围内或白种人群中 ɛ4 的基因频率。APOE ɛ4 或 ɛ2 与智力水平之间没有明
显联系，且 APOE ɛ4 对个体生活习惯特征也没有显著影响。有趣的是，我们发
现年龄、性别、体重、吸烟习惯、饮酒习惯、体育锻炼与睡眠质量等人口统计学
信息及生活方式特征与个体智力水平密切相关。我们的实验结果表明了 APOE 基
因多态性对中国汉族人群中青年人的认知功能并没有显著影响，提示良好的生活
习惯，如戒烟、戒酒和保持良好的睡眠习惯有益于提高青年人的智力水平。 
关键字：载脂蛋白 E 智力  基因多态性  生活习惯
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Abstract 
Apolipoprotein E (ApoE) plays an essential role in lipid metabolism and 
distribution. ApoE is polymorphic and its ɛ4 allele is the strongest risk factor for 
late-onset Alzheimer’s disease. Although it has been widely recognized that APOE 
polymorphic alleles are associated with cognitive impairment in the elderly people, 
there have been relatively few studies of APOE polymorphic alleles in association 
with cognitive function in young adults. Moreover, the reports on the association 
between APOE genotype and cognitive function in early adulthood have been 
controversial in different ethnic population. To further investigate the influence of 
APOE polymorphism on cognitive function in young adults, we analyzed the 
association between APOE genotype and intelligence scores in a cohort of 607young 
Chinese college students aged 18 to 25 years old. We developed a simple, fast and 
cost-effective protocol for determining APOE polymorphism genotypes by TaqMan 
SNP Genotyping Assays. Our results showed that the ε4 allele frequency in the 
Chinese Han population was significantly lower than that for the world-wide or 
Caucasian population. No significant association was found between APOE ε4 or ε2 
allele with different IQ measures. Furthermore, we did not observe any dramatic 
associations of APOE ε4 with demographic and lifestyle characteristics. Interestingly, 
demographic and lifestyle characteristics, including age, gender, weight, smoking, 
drinking alcohol, physical exercise and sleep quality, were significantly associated 
with different IQ measures. These findings indicate that APOE polymorphism does 
not play a major role in normal cognitive function many years before cognitive 
impairment becomes clinically apparent. 
Keywords: Apolipoprotein E; Intelligence; Polymorphism; Lifestyle characteristic
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英文缩略词中英对照表 
英文缩写 英文全名 中文名称 
AD Alzheimer’s Disease 阿尔茨海默症 
ADHD  Attention-Deficit/Hyperactivity 
Disorder 
注意缺陷多动障碍 
ApoE Apolipoprotein E 载脂蛋白 E 
Arg  Arginine 精氨酸 
Cys Cysteine 半胱氨酸 
Glu Glutamic acid 谷氨酸 
HDL High Density Lipoprotein 高密度脂蛋白 
IQ Intelligence Quotient 智力商数 
LDL Low Density Lipoprotein 低密度脂蛋白 
LDLR Low Density Lipoprotein Receptor 低密度脂蛋白受体 
LRP1 LDL-Related Protein 1 低密度脂蛋白相关蛋白 1 
PRI Perceptual Reasoning Index 知觉推理指标 
PSI Processing Speed Index 加工速度指标 
SNP Single Nucleotide Polymorphism 单核苷酸多态性 
TC Total Cholesterol 总胆固醇 
TSC Tuberous Sclerosis Complex 结节性硬化症 
TG Triglycerides 甘油三酯 
VCI Verbal Comprehension Index 言语理解指标 
VLDL  Very Low Density Lipoprotein 极低密度脂蛋白 
WAIS the Wechsler Adult Intelligence Scale 韦氏成人智力量表 
WMI Working Memory Index 工作记忆指标 
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第一章  前言 
1  智力（Intelligence） 
1.1  智力（Intelligence）的主要理论 
智力是人类推理（Reasoning）、解决问题（Problem solving）和学习（Learning）
的一般心理能力[1]。智力也整合了认知相关能力，比如知觉（Perception）、注意
力（Attention）、记忆（Memory）、语言（Language）和计划（Planning）。人群
个体间在这些方面的差异，使不同个体在应对问题时表现有所不同。而且，这些
智力间的差异会随着具体问题认知复杂性（Cognitive complexity）的升高变得更
突出[2]。 
1.1.1  Cattle-Hom-Carroll 理论 
随着智力这一概念被人们不断认识，科学家们对智力所包含的各项能力进行
了分类和描述，其中最著名的是 Cattle-Hom-Carroll 理论（Cattle-Horn-Carroll 
Theory）。我们通常所说的是智力是指一般智力（General Intelligence, g）。Raymond 
Cattell 将一般智力分为流体智力（Fluid intelligence，Gf）和晶体智力（Crystallized 
intelligence, Gc），其中流体智力是指通过推理解决问题的能力，而晶体智力是基
于教育水平和社会经验的知识能力[3]。此外，流体智力会随着年龄的增长而降低，
晶体智力则会长期保持稳定（图 1）。他的学生 John L. Horn 则认为晶体智力和流
体智力只是一般智力的两个部分，随后他又定义了更多的智力能力，形成“Gf-Gc
理论”。 
在此基础上，John B. Carroll 通过对前人已有的研究结果进行分析，提出了
“三层理论（Three stratum Theory）”将一般智力分为三层：1.底层是如感应和
拼写等较为局限的基本能力；2.第二层则包含更广泛的高级能力；3.第三层则为
一般智力，即 General Intelligence。这两个理论最终形成了智力研究方面著名的
Cattle-Horn-Carroll Theory
[4,5]。 
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图 1.Gf-Gc 理论---智力水平变化曲线 
Figure 1. A theoretical description of lifespan curves of intellectual abilities 
Gf-Gc 理论认为，一般智力（Traditional intelligence）从儿童时期开始急速上升，在青
年阶段达到峰值，并长期维持稳定；流体智力（Fluid intelligence）在达到顶峰后随年龄增长
逐步下降；晶体智力（Crystallized intelligence）在达到顶峰后仍持续上升。 
图片来源：McArdle JJ et.al (2002) Dev Psychol. 
 
如上所述，一般智力是处于该理论的顶层，第二层更广泛的能力有如下十个： 
1.流体智力（Fluid intelligence, Gf），即推理能力，如采用不常见的信息解决
问题； 
2.晶体智力（Crystallized intelligence, Gc），即个体的知识深度与广度，用所
学知识解决问题的能力； 
3.定量推理（Quantitative reasoning, Gq），即理解量化概念和使用数字符号的
能力； 
4.阅读和书写能力（Reading and writing ability, Grw），包括基本的阅读和书
写技能； 
5.短时记忆（Short-term memory, Gsm），即短时间内理解和获取信息并运用
的能力； 
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6.长期存储和检索（Long-term memory, Glr），即存储信息和思考回忆的能力； 
7.视觉处理（Visual processing, Gv），即对可视化信息进行感知、分析、整合
和思考，并进行存储和回忆的能力； 
8.听觉处理（Auditory processing, Ga），是对听觉刺激进行分析、整合和辨别
的能力； 
9.加工速度（Processing speed, Gs），是执行自动认知任务及在压力情况下维
持注意力的能力； 
10.决定/反应时间（Decision/reaction time/speed），反映了对当前刺激和任务
的接收情况的即时性，有别于 Gs，通常这种反应都在极短的时间内完成[214]。 
在此基础上，每个部分能力又总共分为多达 70种第三层的具体基本能力（图 2） 
 
图 2.智力的三层理论原理图 
Figure 2. Schematic diagram of “Three stratum Theory” 
三层理论学说将智力能力分为三层，第一层为个体基本能力，多达 70 种；第二层为 10
个较高级的能力；第三层为一般智力（General intelligence, g），即总智力能力。 
 
其他相关学说还有 20 世纪 70 年代到 80 年代较为流行的 J.P. Guilford’s 
Structure of Intellect model，该模型运用三维理论定义了 120种智力相关因素，但
由于在解决实际问题和理论方面的缺陷而最终沉寂[214]。 
值得一提的是，Alexander Luria 认为在研究诸如学习功能障碍、注意力障碍、
智力障碍时，只着眼于一般智力水平具有局限性，于是他通过对早期神经心理过
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程的研究提出了 PASS 理论。PASS 理论包含了四个神经智力过程：计划过程
（Planning process）、注意/觉醒过程（Attention/arousal process）、同时性加工过
程（Simultaneous processing）和继时性加工过程（Successive processing）。其中
计划过程包括判断决策（Decision making）、解决问题（Problem solving）、活动
表现（Performance activities）、目标设定（Requires goal setting）和自我监管
（Self-monitoring）。其中注意/觉醒过程包括选择性参与特定刺激（Selectively 
attending to a particular stimulus）、忽视干扰（Ignoring distractions）和保持警觉
（Maintaining vigilance）；同时性加工过程是将刺激整合成组（Integration of 
stimuli into a group）并监测之间联系的过程；继时性加工过程则是将刺激整合成
串行顺序（Integration of stimuli into serial order）。计划过程和注意/觉醒过程主要
定位于大脑额叶（Frontal lobe），同时性加工和继时性加工过程则主要由后皮层
区域（Posterior region of the cortex）掌控[6-8]。该理论对智力测验方法的研究和制
定产生了相应影响并被认为是 Cattle-Horn-Carroll 学说的一部分。 
1.1.2  P-FIT 理论 
人类大脑中哪些区域影响个体间智力水平的差异一直以来都是研究者们最
关心的问题。随着科技的发展和影像学技术的运用，人类大脑中掌控个体行为表
现的区域逐步被人们所认识，并为个体间智力水平的差异提供了依据。 
Jung 和 Haier 通过对 37篇神经影像学研究结果进行分析，并基于他们分析中
的共性，提出了“顶额叶整合理论”(Parieto-Frontal Integration Theory, P-FIT)，
该理论确定了大脑中与智力相关的区域[9]： 
（1）人类是通过视觉/听觉的方式来收集和处理信息，因此大脑的颞叶
（Temporal lobes）和枕叶（Occipital lobes）对早期知觉进程极为重要。纹状体
外皮层（Extrastriate cortex）（BAs 18,19）和梭状回（Fusiform gyrus）（BA37）
参与识别可视化信息的影响和加工，Wernicke’s 区域（Wernicke’s area）（BA22）
参与分析和加工听觉信息； 
（ 2）上述基本的感觉 /知觉加工随后被投送到顶叶皮层的上缘板
（Supramarginal）（BA40）、顶上小叶（Superior parietal）（BA7）和角脑回（angular 
gyri）（BA39）区域，对信息进行进一步加工和整合； 
（3）随后第三阶段，顶叶皮层与额叶区域相互作用（BAs 6、9、10、45-47），
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对信息进行评估，提出假设检验和相应的问题解决方案； 
（4）在第四阶段，当最好的问题解决方案产生后，前扣带回（Anterior cingulate）
（BA32）驱使机体做出反应，并抑制其它矛盾反应从而完成最好的机体反应过
程； 
（5）这种信息加工过程和反应体现依赖于白质（White matter）将信息准确
无误的从大脑的后部区域（Posterior region）传递到前部区域（Frontal region）（图
3）。 
 
图 3.P-FIT 理论示意图 
Figure 3. Schematic presentation of P-FIT theory 
P-FIT 理论指出，大脑通过视听觉将信息收集（BAs 18,19,22,37），此为第一阶段；在第
二阶段将该信息投递到信息加工相关区域（BAs 7,39,40）；随后顶额叶区域相互作用对处理
信息作出假设及解决方案（BAs 6,9,10,45-47）；最后由前扣带回（BA 32）支配机体作出反
应。 
图片来源：Colom R, et.al (2010）Dialogues Clin Neurosci. 
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